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Abstract  
Background: Several Studies have identified that the mesocorticolimbic dopaminergic pathway 
consisting of the ventral tegmental area (VTA) and the nucleus accumbens (NAc) plays an 
important role in morphine dependence and withdrawal signs. Orexin projection and its receptors 
have been found in the brain regions including VTA that involved in the expression of morphine 
withdrawal signs. 
Objective: The aim of this study was to evaluate the effects of orexin receptor-1 (OX1R) agonist 
and antagonist microinjection into the VTA on withdrawal signs in morphine dependent rats. 
Methods: This experimental study was carried out on 24 male Wistar rats (weighing 250-300 g) in 
2012 that were divided in 4 groups. They were rendered morphine dependent by subcutaneous 
injection of morphine sulfate at intervals of 12 h for 10 days. On day 11, intra-VTA microinjection 
of orexin receptor-1 agonist (orexin-A) and antagonist (SB-334867) was performed (2h after last 
morphine injection and before naloxan injection) and naloxone precipitated withdrawal sings were 
evaluated for 30 min. In the vehicle group, normal salin was microinjected into the VTA. Data were 
analyzed using t-test and ANOVA. 
Findings: Intra-VTA SB-334867 microinjection significantly decreased the jumping sign (P< 0.01). 
Orexin-A microinjection significantly increased the wet-dog shakes sign (P< 0.05).   
Conclusion: With regard to the results, OX1R in the VTA has a little effect on expression of 
withdrawal signs in morphine dependent rats. 
 
Keywords: Orexin, Ventral Tegmental Area (VTA), Morphine Dependence, Substance Withdrawal 
Syndrome  
   
 
 
 
Corresponding Address: Hassan Azhdari Zarmehri, Cellular and Molecular Research Center, Qazvin University of 
Medical Sciences, Shahid Bahonar Blvd., Qazvin, Iran 
Email: hasan.azhdari@gmail.com 
Tel: +98-281-3336001 
Received: 10 July 2012 
Accepted: 17 Feb 2013 
 
 
                                            5ﻣﻘﺎﻟﻪ ﭘﮋوﻫﺸﻲ                                         / 2931ﻣﺮداد و ﺷﻬﺮﻳﻮر، (86ﭘﻲ در ﭘﻲ) 3، ﺳﺎل ﻫﻔﺪﻫﻢ، ﺷﻤﺎرهﻣﺠﻠﻪ ﻋﻠﻤﻲ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﻗﺰوﻳﻦ      
 
  ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ اورﻛﺴﻴﻦ در  1-ﮔﻮﻧﻴﺴﺖ ﮔﻴﺮﻧﺪهو آﻧﺘﺎآﮔﻮﻧﻴﺴﺖ  اﺛﺮ ﺗﺰرﻳﻖ
  ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ ﻣﺮﻓﻴﻦﺑﺮ 
 
 
  **آﺑﺎديدﻛﺘﺮ ﻣﺤﻤﺪ ﺻﻮﻓﻲ        ** دوﺳﺖدﻛﺘﺮ ﻫﺎﺷﻢ ﺣﻖ           **ﺣﺴﻦ اژدري زرﻣﻬﺮي دﻛﺘﺮ      *ﺣﺴﻴﻦ اﺳﻤﺎﻋﻴﻠﻲﻣﺤﻤﺪدﻛﺘﺮ 
 
 ﻦﻳﻗﺰو ﻲداﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜ ﻲو ﻣﻮﻟﻜﻮﻟ ﻲﻣﺮﻛﺰ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﺳﻠﻮﻟ يﻮﻟﻮژﻳﺰﻴﻓداﻧﺸﻴﺎر  *    
  ﻦﻳﻗﺰو ﻲداﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜ ﻲو ﻣﻮﻟﻜﻮﻟ ﻲﻣﺮﻛﺰ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﺳﻠﻮﻟ يﻮﻟﻮژﻳﺰﻴﻓﻳﺎر اﺳﺘﺎد** 
  
      1820 -1006333ﻲ، ﺗﻠﻔﻦ و ﻣﻮﻟﻜﻮﻟ ﻲﻣﺮﻛﺰ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﺳﻠﻮﻟ، ﻲﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜ داﻧﺸﮕﺎهﻗﺰوﻳﻦ، ﺑﻠﻮار ﺷﻬﻴﺪ ﺑﺎﻫﻨﺮ، : آدرس ﻧﻮﻳﺴﻨﺪه ﻣﺴﺆول                
 moc.liamg@iradhza.nasah :liamE
 19/11/92: ﺗﺎرﻳﺦ ﭘﺬﻳﺮش                                19/4/02: ﺗﺎرﻳﺦ درﻳﺎﻓﺖ
  ﭼﻜﻴﺪه
در واﺑﺴﺘﮕﻲ و ﺑـﺮوز ﻋﻼﻳـﻢ ( و ﻫﺴﺘﻪ اﻛﻮﻣﺒﻨﺲ ﺷﻜﻤﻲ ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم)ﻟﻴﻤﺒﻴﻚ ﻛﻮرﺗﻴﻜﻮﻛﻪ ﻣﺴﻴﺮﻫﺎي دوﭘﺎﻣﻴﻨﺮژﻳﻚ ﻣﺰواﻧﺪ ﻧﺸﺎن دادهﻫﺎ ﻪﻣﻄﺎﻟﻌ :زﻣﻴﻨﻪ
ﻫﺎي ﻣﻐﺰي درﮔﻴﺮ در ﺑﺮوز ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴـﺖ ﻣـﺮﻓﻴﻦ از ﺟﻤﻠـﻪ ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﻫﺎي اورﻛﺴﻴﻦ در ﻫﺴﺘﻪو ﮔﻴﺮﻧﺪهﻫﺎ ﻧﻮرون. ﺪدارﻧﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ دﺧﺎﻟﺖ 
  . اﻧﺪﻳﺎﻓﺖ ﺷﺪهﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ 
در ﻣـﻮش  ﺖﻴﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ ﺑﺮ ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣدر اورﻛﺴﻴﻦ  1-و آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴﺴﺖ ﮔﻴﺮﻧﺪه آﮔﻮﻧﻴﺴﺖ ﻖﻳﺗﺰراﺛﺮ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺗﻌﻴﻴﻦ  :ﻫﺪف
  .اﻧﺠﺎم ﺷﺪ ﻦﻴواﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻣﺮﻓ ﻳﻲﺻﺤﺮا
 .ﮔـﺮوه ﺗﻘﺴـﻴﻢ ﺷـﺪﻧﺪ  4اﻧﺠﺎم ﺷﺪ ﻛﻪ ﺑﻪ ( ﮔﺮﻣﻲ 003ﺗﺎ  052)ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﻧﺮ ﺳﺮ  42ﺑﺮ روي  1931اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺠﺮﺑﻲ در ﺳﺎل  :ﻫﺎﻣﻮاد و روش
ﻣﺮﻓﻴﻦ و ﻗﺒـﻞ ﺳﺎﻋﺖ ﺑﻌﺪ از آﺧﺮﻳﻦ ﺗﺰرﻳﻖ  2)روز ﻳﺎزدﻫﻢ . روز ﺑﻪ ﻣﺮﻓﻴﻦ واﺑﺴﺘﻪ ﺷﺪﻧﺪ 01ﻣﺮﺗﺒﻪ و ﺑﻪ ﻣﺪت  2ﺑﺎ ﺗﺰرﻳﻖ زﻳﺮﺟﻠﺪي ﻣﺮﻓﻴﻦ روزي ﻫﺎ ﻣﻮش
، ﺑﻪ درون ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ ﺗﺰرﻳﻖ و اﺛﺮات آن (768433-BS)اورﻛﺴﻴﻦ  1 -آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴﺴﺖ ﮔﻴﺮﻧﺪهو ( Aاورﻛﺴﻴﻦ )آﮔﻮﻧﻴﺴﺖ ، (از ﺗﺰرﻳﻖ ﻧﺎﻟﻮﻛﺴﺎن
ﻫﺎي آﻣـﺎري ﻫﺎ ﺑﺎ آزﻣﻮنداده. ﺗﺰرﻳﻖ ﺷﺪم ﺷﻜﻤﻲ ﻧﺮﻣﺎل ﺳﺎﻟﻴﻦ ﺑﻪ درون ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮ ،در ﮔﺮوه ﺣﻼل. دﻗﻴﻘﻪ ﺑﺮرﺳﻲ ﺷﺪ 03 ﻋﻼﻳﻢ ﺗﺮك اﻋﺘﻴﺎد ﺑﺮاي ﺑﺮ
   . ﺗﻲ و آﻧﻮا ﺗﺤﻠﻴﻞ ﺷﺪﻧﺪ
 Aﺗﺰرﻳﻖ اورﻛﺴـﻴﻦ  .(<P0/10)د داﻛﺎﻫﺶ داري ﻃﻮر ﻣﻌﻨﻲﺑﻪ را  ﺪنﻳﭘﺮﻓﻘﻂ ﻋﻼﻣﺖ ﺑﻪ داﺧﻞ ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ  768433-BSﻖﻳﺗﺰر :ﻫﺎﻳﺎﻓﺘﻪ
  (.<P0/50)اﻓﺰاﻳﺶ داد دار ر ﻣﻌﻨﻲﺑﻪ ﻃﻮ ﻓﻘﻂ ﻋﻼﻣﺖ ﺳﮓ ﻟﺮزه را
  .ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ ﻣﺮﻓﻴﻦ دارد ﺛﻴﺮ ﻛﻤﻲ ﺑﺮ ﺑﺮوزﺗﺄﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ ﻧﺎﺣﻴﻪ اورﻛﺴﻴﻦ در  1-ﻫﺎ، ﮔﻴﺮﻧﺪهﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻳﺎﻓﺘﻪ :ﻴﺮيﮔﻧﺘﻴﺠﻪ
  
       ، واﺑﺴﺘﮕﻲ ﺑﻪ ﻣﺮﻓﻴﻦ ، ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ از ﻣﻮادﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲاورﻛﺴﻴﻦ،  :ﻫﺎﻛﻠﻴﺪواژه
  
 
  :ﻣﻘﺪﻣﻪ 
ﻢ دوﭘﺎﻣﻴﻨﺮژﻳـﻚ ﺳﻴﺴـﺘ اﻧﺪ ن دادهﻫﺎي ﻗﺒﻠﻲ ﻧﺸﺎﻪﻣﻄﺎﻟﻌ     
ﺑﻪ ﻫﺴﺘﻪ ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ  از ﻛﻮرﺗﻴﻜﻮﻟﻴﻤﺒﻴﻚ ﻛﻪﻣﺰو
ﻣـﺮﻓﻴﻦ  ﭘـﺎداش ﺑـﻪ  ﺣﻠﻘﻪدر ، ﻓﺮﺳﺘﺪﻣﻲ اﻧﺸﻌﺎبآﻛﻮﻣﺒﻨﺲ 
 ﻟﻜـﻮس ﻧﻮرادرﻧﺮژﻳـﻚ ﻫـﺎيﻧـﻮرون (1).دارد ﻣﻬﻤـﻲ ﺶﻧﻘـ
اي ارﺗﺒﺎط دو ﻃﺮﻓـﻪ  ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲﺳﺮﻟﺌﻮس ﻛﻪ ﺑﺎ 
 ﻧﻘـﺶ  ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴـﺖ ﻋﻼﻳﻢ در واﺑﺴﺘﮕﻲ و ﺑﺮوز دارﻧﺪ، 
ﻧﺎﺣﻴ ــﻪ ﻓﻌﺎﻟﻴ ــﺖ ﻣﺴــﻴﺮ دوﭘﺎﻣﻴﻨﺮژﻳــﻚ  (3و2).دارﻧ ــﺪﻣﻬﻤــﻲ 
از ﻃﺮﻳـﻖ اﻓـﺰاﻳﺶ  ﺑﻪ ﻫﺴـﺘﻪ آﻛـﻮﻣﺒﻨﺲ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ 
ﻫﺴـﺘﻪ ر و اﺳﺘﻴﻞ ﻛـﻮﻟﻴﻦ د  آﺳﭙﺎرﺗﺎتﺳﺎزي ﮔﻠﻮﺗﺎﻣﺎت، آزاد
ﻣﺴـﺘﻘﻴﻢ در ﺑـﺮوز ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ و ﻏﻴﺮﺗﻮاﻧﺪ ﺑﻪ ﻃﻮر ﻣﻲآﻛﻮﻣﺒﻨﺲ 
از ﻃـﺮف  (4).ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ ﻧﻘـﺶ داﺷـﺘﻪ ﺑﺎﺷـﺪ 
ﻧـﺎم اورﻛﺴـﻴﻦ در ﻪ ﺑ  ـﺟﺪﻳـﺪي  ﻋﺼـﺒﻲ  ﻧﺎﻗـﻞ  اًاﺧﻴﺮدﻳﮕﺮ، 
رﺳﺪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲﻪ ﻛﻪ ﺑاﺳﺖ ﺷﺪه  ﻣﻌﺮﻓﻲﻫﻴﭙﻮﺗﺎﻻﻣﻮس ﺟﺎﻧﺒﻲ 
ﺑﻪ ﻫﻤﺎن اﻧﺪازه ﺳﻴﺴﺘﻢ ﮔﻠﻮﺗﺎﻣﻴﻨﺮژﻳـﻚ و دوﭘﺎﻣﻴﻨﺮژﻳـﻚ در 
ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ از دارو دﺧﺎﻟﺖ داﺷﺘﻪ  واﺑﺴﺘﮕﻲ و ،ﺗﺤﻤﻞ
اورﻛﺴﻴﻦ در ﺗﻨﻈﻴﻢ ﻋﻤﻠﻜﺮدﻫﺎي ﻣﻐـﺰي ﮔﻮﻧـﺎﮔﻮن از  .ﺑﺎﺷﺪ
 دﻛﺘﺮ ﻣﺤﻤﺪﺣﺴﻴﻦ اﺳﻤﺎﻋﻴﻠﻲ و ﻫﻤﻜﺎران                .../ اورﻛﺴﻴﻦ در 1-ﺗﺰرﻳﻖ آﮔﻮﻧﻴﺴﺖ و آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴﺴﺖ ﮔﻴﺮﻧﺪه اﺛﺮ                                                          6    
ﭘﺎداش و و  ردي ﻧﺎﺷﻲ از ﺗﻨﺶدﺑﻲ ﺗﻌﺪﻳﻞ درد،ﻗﺒﻴﻞ ﺗﻐﺬﻳﻪ، 
  (4-21).ﻧﻘﺶ دارد واﺑﺴﺘﮕﻲ ﺑﻪ دارو
ﻫـﺎي ﻧـﻮرون ﻫـﺎي اورﻛﺴـﻴﻦ و ﺟﺎﻟﺐ اﻳﻦ ﻛﻪ ﮔﻴﺮﻧـﺪه      
ﺑـﺮ روي  اورﻛﺴﻴﻨﺮژﻳﻚ ﻫﻴﭙﻮﺗﺎﻻﻣﻮس ﺟﺎﻧﺒﻲ ﺑﻪ ﻃﻮر ﻋﻤﺪه
ﺳـﻨﺪرم  و ﺑـﻪ دارو ﻛﻪ در واﺑﺴـﺘﮕﻲ  اﻧﺪﻧﻮاﺣﻲ ﻣﺘﻤﺮﻛﺰ ﺷﺪه
ﻫﻤﭽﻮن ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘـﻮم ﺷـﻜﻤﻲ،  ؛ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ دﺧﺎﻟﺖ دارﻧﺪ
ﺷﻮاﻫﺪ  (31).ﺳﻴﺎهﻪ اﻛﻮﻣﺒﻨﺲ، ﻟﻜﻮس ﺳﺮﻟﺌﻮس و ﺟﺴﻢ ﻫﺴﺘ
ﺑـﺮ روي  2و  1اورﻛﺴﻴﻦ  ﻫﺎيدﻫﺪ ﮔﻴﺮﻧﺪهﻣﻮﺟﻮد ﻧﺸﺎن ﻣﻲ
ﺗﮕﻤﻨﺘـﻮم ﺷـﻜﻤﻲ  ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﻫﺎي دوﭘﺎﻣﻴﻨﺮژﻳﻚ ﻧﻮرون ﻏﺸﺎي
      ﻧﺸـﺎن  اﻟﻜﺘﺮوﻓﻴﺰﻳﻮﻟ ـﻮژيﻫـﺎي ﻌـﻪﻣﻄﺎﻟ (41).دارﻧ ـﺪوﺟـﻮد 
ﻫﺎي دوﭘﺎﻣﻴﻨﺮژﻳﻚ ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷـﻜﻤﻲ ﺪ ﻧﻮرونﻨدﻫﻣﻲ
ﻫـﺎي اورﻛﺴـﻴﻦ ﺑﻪ وﺳﻴﻠﻪ ﻧﻮرون ﻣﺴﺘﻘﻴﻢﻃﻮر  ﺑﻪﺗﻮاﻧﻨﺪ ﻣﻲ
ﺗﻮاﻧـﺪ اورﻛﺴﻴﻦ ﻣـﻲ  و ﻫﻴﭙﻮﺗﺎﻻﻣﻮس ﺟﺎﻧﺒﻲ ﺗﺤﺮﻳﻚ ﺷﻮﻧﺪ
اﺛﺮات ﺗﺤﺮﻳﻜﻲ ﮔﻠﻮﺗﺎﻣﺎت ﺑﺮ روي ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ را 
ﻫﺎي اورﻛﺴﻴﻦ ﺑﺎﻋﺚ ﻓﻌﺎل ﻛﺮدن ﮔﻴﺮﻧﺪه (41).ﻧﻴﺰ ﺗﺸﺪﻳﺪ ﻛﻨﺪ
ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘـﻮم ﻫـﺎي دوﭘﺎﻣﻴﻨﺮژﻳـﻚ ﻓﻌﺎل ﺷـﺪن ﻧـﻮرون 
          ﺴــﺘﻪ ﻟﻜــﻮس ﺳــﺮﻟﺌﻮس و ﻧﻮرآدرﻧﺮژﻳــﻚ ﻫﺷــﻜﻤﻲ 
ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘـﻮم ي اورﻛﺴـﻴﻦ ﺑـﺮ رو  ﺑﻨـﺎﺑﺮاﻳﻦ  (51).ﺷﻮدﻣﻲ
ﻛـﻪ ﻣﻤﻜـﻦ اﺳـﺖ ﻣﺴـﺘﻘﻴﻢ ﻳـﺎ دارد اﺛﺮ ﺗﺤﺮﻳﻜـﻲ  ﺷﻜﻤﻲ
  (51).ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ ﺑﺎﺷﺪﻏﻴﺮ
ﻫﺎي ﻫﺎي ﻧﻮروناﺳﺘﻄﺎﻟﻪ اﻧﺪدادهاﺧﻴﺮ ﻧﺸﺎن  ﻫﺎيﻌﻪﻣﻄﺎﻟ    
اورﻛﺴﻴﻦ ﻫﻴﭙﻮﺗـﺎﻻﻣﻮس ﺟـﺎﻧﺒﻲ ﻛـﻪ ﺑـﻪ ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘـﻮم 
ﺮ روي ﺗﺮﺟﻴﺢ ﻣﻜﺎﻧﻲ ﺷﺮﻃﻲ ﺷﺪه ﻣﺮﻓﻴﻦ ﺑ ،روﻧﺪﻣﻲﺷﻜﻤﻲ 
ﺗـﺮﻳﻦ ﻧﻘﻄـﻪ دارﻧﺪ و ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ ﻣﻬـﻢ  اﺛﺮ ﻗﻮي
ﺗﺸــﻮﻳﻖ ﻣﺼــﺮف ﻣــﻮاد  ﻓﺮاﻳﻨــﺪﻋﻤــﻞ اورﻛﺴــﻴﻦ در 
ﻫﺎي اورﻛﺴﻴﻦ ﻫﻴﭙﻮﺗـﺎﻻﻣﻮس ﺗﺤﺮﻳﻚ ﻧﻮرون (71و61و4).ﺖاﺳ
ﺗﺮﺟﻴﺢ  ،ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ درﺗﺰرﻳﻖ اورﻛﺴﻴﻦ  ﻳﺎ ﺟﺎﻧﺒﻲ
ﺑﺮﻋﻜﺲ ﺗﺰرﻳـﻖ  و ﻛﻨﺪﻣﻲﺸﺪﻳﺪ ﺗ راﻣﺮﻓﻴﻦ ﺷﺮﻃﻲ ﻣﻜﺎﻧﻲ 
ﺗﺰرﻳﻘـﻲ  اورﻛﺴـﻴﻦ ﻣﻴـﺰان ﺧـﻮد 1-ﮔﻴﺮﻧـﺪهآﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴﺴـﺖ 
  (81و71).دﻫﺪﻛﻮﻛﺎﺋﻴﻦ را ﻛﺎﻫﺶ ﻣﻲ
 ﻣﻮسﻫﻴﭙﻮﺗﺎﻻ اورﻛﺴﻴﻨﺮژﻳﻚ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﺑﻴﻦ دﻳﮕﺮ، ﺳﻮي زا     
ﺑـﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷـﻜﻤﻲ ﻧﺒﻲ و ﺳﻴﺴﺘﻢ دوﭘﺎﻣﻴﻨﺮژﻳﻚ ﻣﺤﻮر ﺟﺎ
ارﺗﺒـﺎط ﺗﻨﮕـﺎﺗﻨﮕﻲ وﺟـﻮد دارد و ﺗﺨﺮﻳـﺐ ﻫﺴﺘﻪ آﻛﻮﻣﺒﻨﺲ 
ﺻـﻮرت  ﺑـﻪ  768433-BS رﻳـﻖ ﺳﻴﺴﺘﻢ اورﻛﺴﻴﻨﺮژﻳﻚ، ﺗﺰ
ﺑـﻪ درون  768433-BS ﻳﺎ ﺗﺰرﻳـﻖ ﻣﺴـﺘﻘﻴﻢ  داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ
ﻫـﺎي ﭘـﺎراوﻧﺘﺮﻳﻜﻮﻻر ﻫﻴﭙﻮﺗـﺎﻻﻣﻮس ﻣﻐـﺰ از ﺑـﺮوز ﻫﺴـﺘﻪ
ﺑﻪ ﻣـﺮﻓﻴﻦ و ﻧﻴﻜـﻮﺗﻴﻦ ﺑﺴﻴﺎري از ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ 
ال اﺳﺎﺳـﻲ اﻳـﻦ اﺳـﺖ ﻛـﻪ آﻳـﺎ ﺳﺆ (91و9).ﻛﻨﺪﺟﻠﻮﮔﻴﺮي ﻣﻲ
 ﻫـﺎي ﻃﺮﻳـﻖ ﻧـﻮرون  ﺗﻮاﻧـﺪ از ﺳﻴﺴﺘﻢ اورﻛﺴـﻴﻨﺮژﻳﻚ ﻣـﻲ 
ﺑﺮ روي ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ دوﭘﺎﻣﻴﻨﺮژﻳﻚ 
ﻟﺬا ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ . ﮔﺬار ﺑﺎﺷﺪ ﻳﺎ ﻧﻪﺗﺄﺛﻴﺮﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ ﺑﻪ ﻣﺮﻓﻴﻦ 
 768433-BS و A اورﻛﺴﻴﻦ ﻖﻳﺗﺰرﺑﺎ ﻫﺪف ﺗﻌﻴﻴﻦ اﺛﺮات 
در  ﺖﻴ ـﺑﺮ ﻋﻼﻳﻢ ﺳـﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣ  ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲﺑﻪ داﺧﻞ 
  .اﻧﺠﺎم ﺷﺪ ﻦﻴواﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻣﺮﻓ ﻳﻲﻣﻮش ﺻﺤﺮا
  
  :ﻫﺎﻣﻮاد و روش 
ﻣـﻮش  42ﺑﺮ روي  0931اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺠﺮﺑﻲ در ﺳﺎل      
 4اﻧﺠﺎم ﺷـﺪ ﻛـﻪ ﺑـﻪ ( ﮔﺮم 082 ﺗﺎ 022 وزن)ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﻧﺮ 
ﺧﺎﻧﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﺣﻴﻮان ﻫﺎ درﻣﻮش. ﺗﺎﻳﻲ ﺗﻘﺴﻴﻢ ﺷﺪﻧﺪ 6ﮔﺮوه 
از ﻧﻈﺮ دﻣﺎ  اﺳﺘﺎﻧﺪارد در ﺷﺮاﻳﻂ ﺗﻘﺮﻳﺒﺎً ،ﻗﺰوﻳﻦﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ 
 ﻏـﺬاي  آزﻣـﺎﻳﺶ   ﻣﺪت  در ﻃﻮلو  ﻧﺪﺪﺷﻣﻲداري ﻧﮕﻪ و ﻧﻮر
ﺑـﺮاي ﮔﺬاﺷـﺘﻦ . ﻧـﺪ ﻛﺮدﻣـﻲ   درﻳﺎﻓﺖ  را آزاداﻧﻪ  ﺧﻮد  ﻃﺒﻴﻌﻲ
داﺧﻞ ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷـﻜﻤﻲ ﺑـﻪ ﻣﻨﻈـﻮر ﻛﺎﻧﻮل راﻫﻨﻤﺎ در 
از  ﺑﺎ اﺳـﺘﻔﺎده  ﺣﻴﻮان، 768433-BS و A ﺗﺰرﻳﻖ اورﻛﺴﻴﻦ
و ( ﮔﺮم ﺑﺮﻛﻴﻠـﻮﮔﺮم ﻣﻴﻠﻲ001)  ﻛﺘﺎﻣﻴﻦ  ﺻﻔﺎﻗﻲ  داﺧﻞ  ﺗﺰرﻳﻖ
 ﺑـﻪ  و ﺳـﭙﺲ  ﻫـﻮش ﺑﻲ( ﻮﮔﺮمﻛﻴﻠﮔﺮم ﺑﺮﻣﻴﻠﻲ 01)  زﻳﻼزﻳﻦ
 .اﻧﺘﻘﺎل داده ﺷـﺪ ( آﻣﺮﻳﻜﺎ gnittlotS) ﺗﺎﻛﺲدﺳﺘﮕﺎه اﺳﺘﺮﺋﻮ
ﺮ آن در ﭘﺸﺖ ﺳ ،ﻛﺮدن ﺣﻴﻮان در اﻳﻦ دﺳﺘﮕﺎهﺛﺎﺑﺖ ﭘﺲ از 
ﺑﻌﺪ از ﺗﻤﻴﺰ ﻛﺮدن ﺳﻄﺢ . ﺷﺪ در ﺧﻂ وﺳﻂ ﻳﻚ ﺑﺮش اﻳﺠﺎد
ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻊ، ﻋﻨﻮان ﻣﺮﺟﻪ ﺑ ﺟﻤﺠﻤﻪ و ﻳﺎﻓﺘﻦ ﻧﻘﻄﻪ ﺑﺮﮔﻤﺎ
ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﻣﺤـﻞ  ،ﺳﺘﺮﺋﻮﺗﺎﻛﺴـﻲﺑـﻪ روش اﭘﺎﻛﺴـﻴﻨﻮز  اﻃﻠـﺲ
ﺑﻌﺪ . ﺷﺪ( ±=L0/8 ، -=PA6/7)م ﺷﻜﻤﻲ ﻣﺸﺨﺺ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮ
ﻳـﻚ  ،ﮔﺬاري ﻧﻘﻄﻪ ﻫﺪف ﺑﺮ روي ﺳﻄﺢ ﺟﻤﺠﻤﻪﻋﻼﻣﺖ از
ﻛـﺎﻧﻮﻟﻲ از  وﭘﺰﺷـﻜﻲ اﻳﺠـﺎد ﺳﻮراخ ﺑﻪ ﻛﻤﻚ درﻳﻞ دﻧـﺪان 
ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان ( 32ﺳﺮ ﺳﻮزن ﺷﻤﺎره )ﺟﻨﺲ اﺳﺘﻴﻞ زﻧﮓ ﻧﺰن 
 ﺷﻜﻤﻲ ﺑﺎ ﻣﺸﺨﺼﺎت ﻛﺎﻧﻮل راﻫﻨﻤﺎ ﺑﻪ درون ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم
ﭘﺲ از آن ﺑـﺎ اﻳﺠـﺎد . ﺪﺷاز ﺳﻄﺢ ﺟﻤﺠﻤﻪ وارد  8/2ﻋﻤﻖ 
 ﻫﺎﻳﻲ از ﺟﻨﺲ اﺳـﺘﻴﻞ زﻧـﮓ ﻧـﺰن در ﭘﻴﭻﺮ ﺳﻮراخ دﻳﮕﺳﻪ 
                                            7                              ﻣﻘﺎﻟﻪ ﭘﮋوﻫﺸﻲ             / 2931، ﻣﺮداد و ﺷﻬﺮﻳﻮر(86ﭘﻲ در ﭘﻲ) 3، ﺳﺎل ﻫﻔﺪﻫﻢ، ﺷﻤﺎرهﻣﺠﻠﻪ ﻋﻠﻤﻲ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﻗﺰوﻳﻦ    
 
ﺳـﻄﺢ  ،و ﺳـﭙﺲ ﺗﻤـﺎﻣﻲ ﻛـﺎﻧﻮل ﺛﺎﺑـﺖﺟﻤﺠﻤـﻪ ﻣﺤﻜـﻢ 
ﭘﺰﺷـﻜﻲ وﺳﻴﻠﻪ اﻛﺮﻳﻞ و ﺳﻴﻤﺎن دﻧﺪانﻪ ﻫﺎ ﺑﺟﻤﺠﻤﻪ و ﭘﻴﭻ
ﺑـﻪ  ﭘﺲ از ﺑﻪ ﻫﻮش آﻣﺪنﻫﺎ ﻣﻮش .ﻧﺪﺷﺪ ﺛﺎﺑﺖﺑﻪ ﺟﻤﺠﻤﻪ 
و ﺑﻪ ﻣﺪت ﻳﻚ ﻫﻔﺘـﻪ  ﻧﺪﻫﺎي اﻧﻔﺮادي اﻧﺘﻘﺎل داده ﺷﺪﻗﻔﺲ
ﻫﺎ ﺑـﻪ ﻛﺮدن ﻣﻮشﺑﺮاي واﺑﺴﺘﻪ  .ﻨﺪﺖ ﻣﺮاﻗﺒﺖ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﺗﺤ
ﺑـﻪ ﺻـﻮرت ﺗﺰرﻳـﻖ ( ﺗﻤـﺎد اﻳـﺮان )ﻣﺮﻓﻴﻦ ﺳﻮﻟﻔﺎت  ﻣﺮﻓﻴﻦ،
 ﮔﺮم ﺑﺮ ﻛﻴﻠﻮﮔﺮم و روزي دوﻣﻴﻠﻲ 01ﻏﻠﻈﺖ  ﺑﺎ ﺟﻠﺪي وزﻳﺮ
. ﻫﺎ ﺗﺰرﻳﻖ ﺷﺪروز ﺑﻪ آن 01ﺑﻪ ﻣﺪت ( ﺷﺐ 8ﺻﺒﺢ و  8)ﺑﺎر 
ﺳﺎﻋﺖ ﺑﻌﺪ از آﺧـﺮﻳﻦ ﺗﺰرﻳـﻖ ﻣـﺮﻓﻴﻦ،  2ﻳﺎزدﻫﻢ و در روز 
 ﺣﻴـﻮان  ﺑـﻪ  (ﻛﻴﻠﻮﮔﺮم، زﻳﺮﺟﻠـﺪي ﮔﺮم ﺑﺮﻣﻴﻠﻲ 2) ﻧﺎﻟﻮﻛﺴﺎن
  از ﺟﻤﻠـﻪ ﻣـﺮﻓﻴﻦو ﻋﻼﻳـﻢ ﺳـﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴـﺖ از   ﺗﺰرﻳـﻖ
 دﻗﻴﻘـﻪ  03 ﻣـﺪت   ﺑﺮاي ﻏﻴﺮه و  ﺧﺎراﻧﺪن ، ﺑﺎﻻ رﻓﺘﻦ، ﭘﺮﻳﺪن
: ﻫﺎي ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻋﺒﺎرت ﺑﻮدﻧـﺪ از ﮔﺮوه (12و02).ﺷﺪ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ
آﺧـﺮﻳﻦ ﺳـﺎﻋﺖ ﺑﻌـﺪ از  2 ﻛﻪ در روز دﻫـﻢ و ﻣﺮﻓﻴﻦ   هﮔﺮو
ﻫـﺎ ﺗﺰرﻳـﻖ ﺷـﺪ و ﻋﻼﻳـﻢ ﺑـﻪ آن   ﻧﺎﻟﻮﻛﺴﺎنﻳﻖ ﻣﺮﻓﻴﻦ، ﺗﺰر
 ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﻫـﺎ در آن  دﻗﻴﻘﻪ 03  ﻣﺪت  ﺑﺮايﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ 
ﻛﻪ در روز دﻫﻢ و 768433-BS  ﻣﺮﻓﻴﻦ و ﮔﺮوه( 12و02).ﺷﺪ 
 001) 768433-BS  ن،ﻧﺎﻟﻮﻛﺴـﺎ  از ﺗﺰرﻳـﻖ   ﻗﺒﻞ  دﻗﻴﻘﻪ 02
ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘـﻮم ﺑـﻪ درون  (ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘـﺮ 0/5ﻣﻴﻜﺮوﻣـﻮﻻر، 
ﻛـﻪ  A رﻛﺴـﻴﻦ وﻣﺮﻓﻴﻦ و ا  ﮔﺮوه. ﻫﺎ ﺗﺰرﻳﻖ ﺷﺪآنﺷﻜﻤﻲ 
،   768433-BSﻋﻤﻞ ﺷﺪ، وﻟﻲ ﺑـﻪ ﺟـﺎي ﻣﺸﺎﺑﻪ ﮔﺮوه ﺑﺎﻻ 
. ﺗﺰرﻳﻖ ﺷـﺪ  (ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ 0/5ﻣﻴﻜﺮوﻣﻮﻻر،  01)  Aاورﻛﺴﻴﻦ
ﺑـﻪ ﺟـﺎي ﻧﺎﻗﻞ ﻛﻪ ﻣﺸﺎﺑﻪ ﮔﺮوه ﺑﺎﻻ ﻋﻤﻞ ﺷـﺪ، وﻟـﻲ  ﮔﺮوه
ﻫـﺎ آنﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ ، ﺳﺎﻟﻴﻦ ﺑﻪ درون  Aاورﻛﺴﻴﻦ
در روز آزﻣﺎﻳﺶ، درﭘﻮش  ﺗﺰرﻳﻖ داروﻫﺎ ﺑﺮاي رﻳﺰ .ﺗﺰرﻳﻖ ﺷﺪ
ﺳﻮزن ﺳﺮ)ﺗﺮ ﻛﺎﻧﻮل ﻧﺎزك ﻳﻚ و ﻛﺎﻧﻮل راﻫﻨﻤﺎ ﺑﺮداﺷﺘﻪ ﺷﺪ
ﺗـﺮ از ﻧـﻮك ﻛـﺎﻧﻮل راﻫﻨﻤـﺎ ﻣﺘﺮ ﺑﻴﺶﻣﻴﻠﻲ 2 ﻛﻪ( 03ﻧﻤﺮه 
اﻳـﻦ ﻛـﺎﻧﻮل از ﻃﺮﻳـﻖ . ﻃﻮل داﺷﺖ ﺑﻪ داﺧﻞ ﻣﻐﺰ ﻓﺮو ﺷـﺪ 
ﺑـﻮد و وﺻﻞ ﻫﺎﻣﻴﻠﺘﻮن  ﺑﻪ ﺳﺮﻧﮓاﺗﻴﻠﻦ ﻳﻚ ﻟﻮﻟﻪ ﻧﺎزك ﭘﻠﻲ
ﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷـﻜﻤﻲ ﺗﺰرﻳـﻖ ﻧﺑﻪ درون  ﺑﻪ ﻛﻤﻚ آن دارو
  .ﻫﺎي آﻣﺎري ﺗﻲ و آﻧﻮا ﺗﺤﻠﻴﻞ ﺷﺪﻧﺪﻫﺎ ﺑﺎ آزﻣﻮنداده. ﺷﺪﻣﻲ
  
  :ﻫﺎﻳﺎﻓﺘﻪ 
  ﺑﺎﻋﺚ ﺗﺰرﻳﻖ ﻧﺎﻟﻮﻛﺴﺎن در روز دﻫﻢ واﺑﺴﺘﮕﻲ ﺑﻪ ﻣﺮﻓﻴﻦ    
ﺑـﺎﻻ  ،ﭘﺮﻳﺪن  ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ از دارو از ﺟﻤﻠﻪﺑﺮوز 
در ﮔﺮوه ﻣﺮﻓﻴﻦ و ﮔﺮوه ﻧﺎﻗﻞ ﺷـﺪ و   و ﻏﻴﺮه  ﺧﺎراﻧﺪن ، رﻓﺘﻦ
داري را ﻧﺸـﺎن ﮔﺮوه اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨـﻲ  ﺎﻳﺴﻪ ﻋﻼﻳﻢ اﻳﻦ دوﻣﻘ
ﺑﻪ داﺧﻞ ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ  768433-BS ﺗﺰرﻳﻖ. ﻧﺪاد
داري ﻛـﺎﻫﺶ و ﻋﻼﻣـﺖ را ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﻌﻨﻲﻋﻼﻣﺖ ﭘﺮﻳﺪن 
دار اﻳﻦ اﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻌﻨـﻲ ﺳﮓ ﻟﺮزه و دﻓﻊ را اﻓﺰاﻳﺶ داد، وﻟﻲ 
ﺑﺮ روي ﺳﺎﻳﺮ ﻋﻼﻳـﻢ ﺳـﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴـﺖ اﻳﻦ ﺗﺰرﻳﻖ . ﻧﺒﻮد
  (. 1ﻧﻤﻮدار ﺷﻤﺎره )ﺛﻴﺮ زﻳﺎدي ﻧﺪاﺷﺖ ﻧﻴﺰ ﺗﺄ ﻣﺮﻓﻴﻦ
  
ﺑﻪ داﺧﻞ ﻧﺎﺣﻴﻪ  768433-BSاﺛﺮات ﺗﺰرﻳﻖ  -1 ﻧﻤﻮدار
  ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ ﺑﺮ ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ ﻣﺮﻓﻴﻦ
      
 
ﺑﻪ داﺧﻞ ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘـﻮم ﺷـﻜﻤﻲ  Aﺗﺰرﻳﻖ اورﻛﺴﻴﻦ      
داري اﻓـﺰاﻳﺶ داد ﻘﻂ ﻋﻼﻣﺖ ﺳﮓ ﻟﺮزه را ﺑﻪ ﻃﻮر ﻣﻌﻨـﻲ ﻓ
  (.2ﻧﻤﻮدار ﺷﻤﺎره )
  
ﺑﻪ داﺧﻞ ﻧﺎﺣﻴـﻪ  A اورﻛﺴﻴﻦ اﺛﺮات ﺗﺰرﻳﻖ -2ﻧﻤﻮدار 
  ﻣﺮﻓﻴﻦﺑﺮ ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ 
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  :ﮔﻴﺮيﺑﺤﺚ و ﻧﺘﻴﺠﻪ 
     و  Aﺗﺰرﻳ ــﻖ اورﻛﺴ ــﻴﻦ اﻳ ــﻦ ﺗﺤﻘﻴ ــﻖ ﻧﺸ ــﺎن داد رﻳﺰ      
ﻋﻼﻣـﺖ  ،ﺑﻪ داﺧﻞ ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘـﻮم ﺷـﻜﻤﻲ  768433-BS
      ﺳــﮓ ﻟ ــﺮزه را اﻓ ــﺰاﻳﺶ و ﻋﻼﻣ ــﺖ ﭘﺮﻳ ــﺪن را ﺑ ــﻪ ﻃ ــﻮر 
ﺳﺎﻳﺮ ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴـﺖ  ﺶ داد و درداري ﻛﺎﻫﻣﻌﻨﻲ
ﻫـﺎي اﻧﺠـﺎم ﺗﺤﻘﻴـﻖ . داري اﻳﺠﺎد ﻧﻜـﺮد ﺗﻐﻴﻴﺮ ﻣﻌﻨﻲ ﻣﺮﻓﻴﻦ
ﺑﺮ ﺑﺮوز ﻋﻼﻳـﻢ  ﺮژﻳﻚﺷﺪه در ﻣﻮرد اﺛﺮات ﺳﻴﺴﺘﻢ اورﻛﺴﻴﻨ
ﻫﺎي ﻓﺎﻗﺪ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻛﻪ ﻣﻮش اﻧﺪدادهﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ ﻧﺸﺎن 
ﺑـﺎ ﻣﻘﺎﻳﺴـﻪ  در (ecim tuo-kconk nixero)اورﻛﺴـﻴﻦ 
ﻳﻖ ﻧﺎﻟﻮﻛﺴﺎن، ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻫﺎي ﻃﺒﻴﻌﻲ در ﻣﻮﻗﻊ ﺗﺰرﻣﻮش
ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ ﺑﻪ ﻣـﺮﻓﻴﻦ و در ﻣﻮﻗـﻊ ﺗﺰرﻳـﻖ ﻣﻜﺎﻣﻴـﻞ آﻣـﻴﻦ، 
   ﺗـﺮي ﻧﺸـﺎن ﺳـﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴـﺖ ﺑـﻪ ﻧﻴﻜـﻮﺗﻴﻦ ﻛـﻢ  ﻋﻼﻳﻢ
            ازﺳــﻮي دﻳﮕــﺮ ﺗﺰرﻳــﻖ داﺧــﻞ ﺻــﻔﺎﻗﻲ (61و9)ﺪدادﻧــ
ﻫـﺎي ﻣﻌﺘـﺎد ﺑـﻪ ﻗﺒﻞ از ﻧﺎﻟﻮﻛﺴﺎن ﺑﻪ ﻣﻮش 768433-BS
د ﺑـﻪ ﻫـﺎي ﻣﻌﺘـﺎ ﺑـﻪ ﻣـﻮش ﻣﺮﻓﻴﻦ و ﻗﺒﻞ از ﻣﻜﺎﻣﻴﻞ آﻣﻴﻦ 
ﻧﻴﻜـﻮﺗﻴﻦ را ﻧﻴﻜﻮﺗﻴﻦ، ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ ﺑﻪ ﻣﺮﻓﻴﻦ و 
ﻳـﻚ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ  در (02و91).داري ﻛـﺎﻫﺶ داد ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﻌﻨـﻲ 
ﭘﺎراوﻧﺘﺮﻳﻜﻮﻻر  ﻫﺴﺘﻪ درون ﺑﻪ 768433-BS ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ ﺗﺰرﻳﻖ
ﻫﺎي ﻣﻌﺘﺎد ﺑـﻪ ﻗﺒﻞ از ﻣﻜﺎﻣﻴﻞ آﻣﻴﻦ ﺑﻪ ﻣﻮش ﺗﺎﻻﻣﻮسﻫﻴﭙﻮ
ﺑـﻪ  ﻧﻴﻜﻮﺗﻴﻦ، ﻋﻼﻳـﻢ ﺳـﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴـﺖ ﺑـﻪ ﻧﻴﻜـﻮﺗﻴﻦ را 
       ﺗﺰرﻳــﻖ ﻣﺴــﺘﻘﻴﻢ  (61).داري ﻛ ــﺎﻫﺶ دادﻣﻌﻨــﻲ ﺻ ــﻮرت
ﺑ ــﻪ درون ﻫﺴ ــﺘﻪ ﻟﻜ ــﻮس ﺳ ــﺮﻟﺌﻮس ﻧﻴ ــﺰ  768433-BS
ﻮﻗـﻊ ﺑﺴﻴﺎري از ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ ﺑﻪ ﻣﺮﻓﻴﻦ را در ﻣ
   (81).داري ﻛﺎﻫﺶ دادﺗﺰرﻳﻖ ﻧﺎﻟﻮﻛﺴﺎن ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﻌﻨﻲ
اﻧـﺪ ﻛـﻪ ﺳـﻨﺪرم ﻧﺸﺎن داده ﺷﻨﺎﺳﻲرﻳﺨﺖﻫﺎي ﻪﻣﻄﺎﻟﻌ     
ﻫﺎي ﺚ ﻛﺎﻫﺶ ﺗﻌﺪاد و اﺑﻌﺎد ﻧﻮرونﻦ ﺑﺎﻋﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ ﺑﻪ ﻣﺮﻓﻴ
و رﻳﺰﺗﺰرﻳـﻖ ﻳـﻚ ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘـﻮم ﺷـﻜﻤﻲ ﻚ دوﭘﺎﻣﻴﻨﺮژﻳ
ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘـﻮم ﺑـﻪ درون  XQNDﻳـﺎ  108-KMﻃﺮﻓﻪ 
دار ﺑﻌﻀـﻲ از ﻋﻼﻳـﻢ ﺳـﻨﺪرم ﺑﺎﻋﺚ ﻛﺎﻫﺶ ﻣﻌﻨـﻲ ﺷﻜﻤﻲ 
ﻫﺎي ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﻳﺎﻓﺘﻪﺷﻮدﻛﻪ اﻳﻦ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﺎ ﻣﻲﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ 
ﺗﻮاﻧـﺪ ﺑـﻪ ﻲﻻً ﻣ ـاﻳﻦ ﻣﻮﺿﻮع اﺣﺘﻤـﺎ  (32و22).ﻫﻤﺨﻮاﻧﻲ ﻧﺪارد
اﻳﻦ دو ﻣﺎده ﺑـﻪ ﺻـﻮرت ﻳـﻚ ﻃﺮﻓـﻪ ﺑـﻪ : دﻻﻳﻞ زﻳﺮ ﺑﺎﺷﺪ
 در ﺣـﺎﻟﻲ ﻛـﻪ  .اﻧﺪهﺗﺰرﻳﻖ ﺷﺪﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘﻮم ﺷﻜﻤﻲ درون 
ﻗـﺮار   را ﺗﺤـﺖ ﺗـﺄﺛﻴﺮ  ﺗـﺮي ﻃﺮﻓﻪ، ﻋﻼﻳـﻢ ﺑـﻴﺶ  ﺗﺰرﻳﻖ دو
ﻫﺎ ﺑﺰرگ ﺑﻮد دادهاﻧﺤﺮاف ﻣﻌﻴﺎر اﺳﺘﺎﻧﺪارد  ،ﺑﻪ ﻋﻼوه. دادﻣﻲ
ﻼف ﻋﻼﻳـﻢ ﺷﺪن اﺧﺘ دارﺗﻮاﻧﺪ از ﻣﻌﻨﻲو ﻫﻤﻴﻦ ﻣﻮﺿﻮع ﻣﻲ
 6ﺷﺎﻳﺪ اﮔﺮ ﺣﺠـﻢ ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﺑـﻴﺶ از . ﻛﻨﺪﻫﺎ ﺟﻠﻮﮔﻴﺮي ﮔﺮوه
. ﺷـﺪ دار ﻣـﻲ ﻣﻌﻨـﻲ ﺗـﺮي ﺷﺪ، ﻋﻼﻳﻢ ﺑﻴﺶاﻧﺘﺨﺎب ﻣﻲ ﻋﺪد
ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘـﻮم ﺳﻴﺴﺘﻢ اورﻛﺴـﻴﻦ از ﻃﺮﻳـﻖ ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ 
ﺑﻪ ﻃﻮر ﻋﻤﺪه ﺑﺮ روي روﻧﺪ ﭘﺎداش ﻣﺼﺮف ﻣـﺮﻓﻴﻦ ﺷﻜﻤﻲ 
اﺛﺮ داﺷﺘﻪ و ﺑﺮ روي ﺑﺮوز ﻋﻼﻳﻢ ﺳـﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴـﺖ ﺗـﺄﺛﻴﺮ 
ﺑـﺮ ﻫﺴﺘﻪ آﻛﻮﻣﺒﻨﺲ ﺑﺮﻋﻜﺲ از ﻃﺮﻳﻖ  ﻪ ﺑﺎﺷﺪ وﻛﻤﻲ داﺷﺘ
روي ﺑﺮوز ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ ﻣﻮاد اﭘﻴﻮﺋﻴﺪي اﺛﺮﮔـﺬار 
: ﻛﻨـﺪ ﻣـﻲ ﺷﻮاﻫﺪ زﻳﺮ اﻳﻦ ﻓﺮﺿﻴﻪ را ﺗﺎ ﺣﺪودي ﺗﺄﻳﻴﺪ . ﺑﺎﺷﺪ
و ﺗـﺮﺟﻴﺢ ﻣﻜـﺎﻧﻲ ﻫﺴﺘﻪ آﻛﻮﻣﺒﻨﺲ  اﻓﺰاﻳﺶ ﺳﻄﺢ دوﭘﺎﻣﻴﻦ
  68433-BSﺗﺰرﻳﻖ ﺷﺪه ﺑﻪ وﺳﻴﻠﻪ ﻣﺮﻓﻴﻦ، ﺑﺎ ﺷﺮﻃﻲ اﻳﺠﺎد
ﺷـﻮد و اﻳـﻦ ﻣـﻲ ﺑﻠﻮﻛـﻪ ﻮم ﺷـﻜﻤﻲ ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘ ـﺑﻪ درون 
ﺑﻌﺪ از ﺗﺰرﻳﻖ ﻣﺮﻓﻴﻦ ﺑﻪ دﻧﺒﺎل ﺣﺬف  اﻓﺰاﻳﺶ ﺳﻄﺢ دوﭘﺎﻣﻴﻦ
ﻣﺸﺎﺑﻪ  (42).ﻳﺎﺑﺪﻣﻲژن اورﻛﺴﻴﻦ ﻧﻴﺰ ﺑﻪ ﻣﻘﺪار زﻳﺎدي ﻛﺎﻫﺶ 
ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘـﻮم ﺗﺰرﻳﻖ ﺣﺎد ﻣﺮﻓﻴﻦ، رﻳﺰ ﺗﺰرﻳﻖ اورﻛﺴﻴﻦ ﺑﻪ 
   را اﻓـﺰاﻳﺶ ﻫﺴـﺘﻪ آﻛـﻮﻣﺒﻨﺲ  ﻧﻴﺰ ﺳـﻄﺢ دوﭘـﺎﻣﻴﻦ ﺷﻜﻤﻲ 
ﻫـﺎي ﺗﺰرﻳﻖ ﻧﺎﻟﻮﻛﺴﺎن ﺑﻪ ﻣﻮشاز ﻃﺮف دﻳﮕﺮ،  (42).دﻫﺪﻣﻲ
ﺳـﺎزي ﺑﺎﻋﺚ اﻓـﺰاﻳﺶ آزاد ﻣﻌﺘﺎد ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﻲ ﻋﻼﻳﻢ ﺗﺮك 
ﻫﺴﺘﻪ آﻛـﻮﻣﺒﻨﺲ ﮔﻠﻮﺗﺎﻣﺎت و آﺳﭙﺎرﺗﺎت و اﺳﺘﻴﻞ ﻛﻮﻟﻴﻦ در 
( آﻧﺘﺎﮔﻮﻧﻴﺴﺖ ﮔﻠﻮﺗﺎﻣﺎت)ﺷﻮد و رﻳﺰ ﺗﺰرﻳﻖ ﻣﻜﺮر ﻛﺘﺎﻣﻴﻦ ﻣﻲ
ﻋﻼﻳﻢ  ،ﺑﻪ ﺻﻮرت واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ دوزﻫﺴﺘﻪ آﻛﻮﻣﺒﻨﺲ ﺑﻪ درون 
اﻳﻦ ﭘﭙﺘﻴﺪ ﺑﻨﺎﺑﺮ (62و52و4).دﻫﺪﻣﻲﻛﺎﻫﺶ  ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ را
ﻴﻦ ﻣﻤﻜــﻦ اﺳــﺖ از ﻃﺮﻳ ــﻖ اﻓ ــﺰاﻳﺶ آزادﺳ ــﺎزي اورﻛﺴ ــ
ﺑﺮ ﻫﺴﺘﻪ آﻛﻮﻣﺒﻨﺲ آﺳﭙﺎرﺗﺎت و اﺳﺘﻴﻞ ﻛﻮﻟﻴﻦ در  ﮔﻠﻮﺗﺎﻣﺎت،
ﻧﻪ از ﻃﺮﻳﻖ  ﺛﻴﺮﮔﺬار ﺑﺎﺷﺪ،روي ﻋﻼﻳﻢ ﺳﻨﺪرم ﻣﺤﺮوﻣﻴﺖ ﺗﺄ
ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘـﻮم ﻫﺎي دوﭘﺎﻣﻴﻨﺮژﻳﻚ اﻓﺰاﻳﺶ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﻧﻮرون
ي ﻣﻌﺘـﺎد ﺑـﻪ ﻫـﺎ ﺗﺰرﻳﻖ ﻧﺎﻟﻮﻛﺴﺎن ﺑﻪ ﻣﻮشﻛﻪ  ﭼﺮا .ﺷﻜﻤﻲ
را در ﻗﺴﻤﺖ ﭘﻮﺳﺘﻪ  sof-cﻣﺮﻓﻴﻦ ﻓﻘﻂ ﺗﻮاﻧﺴﺘﻪ اﺳﺖ ﺑﻴﺎن 
اورﻛﺴﻴﻨﺮژﻳﻚ ﻫﻴﭙﻮﺗﺎﻻﻣﻮس  ﻫﺎيﻧﻮرون وﻫﺴﺘﻪ آﻛﻮﻣﺒﻨﺲ 
    در sof-cﺟ ــﺎﻧﺒﻲ اﻓ ــﺰاﻳﺶ دﻫ ــﺪ، وﻟ ــﻲ ﻧﺘﻮاﻧﺴ ــﺘﻪ ﺑﻴ ــﺎن 
را ﺗﻐﻴﻴـﺮ  ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺗﮕﻤﻨﺘـﻮم ﺷـﻜﻤﻲ ﻫﺎي دوﭘﺎﻣﻴﻨﺮﻳﻚ ﻧﻮرون
ﺗﻮاﻧﺴـﺘﻪ اﺳـﺖ از  68433-BSدﻫﺪ و ﺗﺰرﻳﻖ ﺳﻴﺴـﺘﻤﻴﻚ 
از اﻳـﻦ ﻧﻈـﺮ،  (91).ﺟﻠـﻮﮔﻴﺮي ﻛﻨـﺪ  sof-cﻓﺰاﻳﺶ ﺑﻴﺎن اﻳﻦ ا
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 ﺮﺿﺎﺣ ﻪﻌﻟﺎﻄﻣ ﺞﻳﺎﺘﻧﻪﺘﻓﺎﻳ ﺪﻴﻳﺄﺗ ار ﻲﻨﻴﻘﻘﺤﻣ يﺎﻫﻲﻣ ﺪﻨﻛ ﻪﻛ
هداد نﺎـﺸﻧ و ﻚـﻳژﺮﻨﻴﻣﺎﭘود ﻢﺘـﺴﻴﺳ ﺪـﻧا مﻮـﺘﻨﻤﮕﺗ ﻪـﻴﺣﺎﻧ
 ﻲﻤﻜﺷ ﺶﻘﻧ ﻦﻴﻓﺮﻣ ﻪﺑ دﺎﻴﺘﻋا و ﻲﮕﺘﺴﺑاو رد هﺪﻤﻋ رﻮﻃ ﻪﺑ
رادﻧﺖﻴﻣوﺮﺤﻣ مرﺪﻨﺳ ﻢﻳﻼﻋ زوﺮﺑ رد ﻪﻧ ،ﺪ.)27(  ﻦﻴﻨﭽﻤﻫ ﺎـﺑ
 هداد نﺎــ ﺸﻧ ﻪــ ﻛ ﻲــ ﻨﻴﻘﻘﺤﻣ ﺞﻳﺎــ ﺘﻧ ﺪــ ﻧاﻖــ ﻳرﺰﺗ  ﻢﻴﻘﺘــ ﺴﻣ
 ﻦﻴﺗﺮﻛﻮـﭙﻴﻫ1 )ﻦﻴـﺴﻛروا A (ورد ﻪـﺑ ن مﻮـﺘﻨﻤﮕﺗ ﻪـﻴﺣﺎﻧ
 ﻲـﻣ ﻦﻴﻓﺮـﻣ يﻮﺠﺘﺴﺟ دﺪﺠﻣ ﺖﺸﮔﺮﺑ ﺚﻋﺎﺑ ﻲﻤﻜﺷ دﻮـﺷ ،
دراد ﻲﻧاﻮﺨﻤﻫ.)18(  تﺮﻳﺎـﻐﻣ نارﺎﻜﻤﻫ و ﮓﻧاو ﺞﻳﺎﺘﻧ ﺎﺑ ﻲﻟو
نآ اﺮﻳز ،درادﺎﻫ نﺎﺸﻧ هداد ـﻳ ﻖـﻳرﺰﺗ ﺰـﻳر ﻪﻛ ﺪﻧا ﻪـﻓﺮﻃ ﻚ
MK-801  ﺎﻳDNQX  نورد ﻪﺑ ﻲﻤﻜـﺷ مﻮـﺘﻨﻤﮕﺗ ﻪـﻴﺣﺎﻧ
ﺚﻋﺎﺑ ﻲﻨﻌﻣ ﺶﻫﺎﻛراد  ﻢﻳﻼﻋمرﺪﻨﺳ ﺖﻴﻣوﺮﺤﻣ ﻲﻣدﻮﺷ.)14( 
 نآ ﻞـﻴﻟد ﻲـﻣ ﻢﺘـﺴﻴﺳ ﺎـﻳ ﻪـﻛ ﺪـﺷﺎﺑ عﻮـﺿﻮﻣ ﻦـﻳا ﺪـﻧاﻮﺗ
 ﻪـﺑ ﻲﻬﺘﻨﻣ ﻚﻳژﺮﻨﻴﻣﺎﺗﻮﻠﮔ ﻢﺘﺴﻴﺳ ﻪﺑ ﺖﺒﺴﻧ ﻚﻳژﺮﻨﻴﺴﻛروا
 ﻲﻤﻜﺷ مﻮﺘﻨﻤﮕﺗ ﻪﻴﺣﺎﻧﻢﻛ ﺮﻴﺛﺄﺗﺮﺗ مرﺪﻨﺳ ﻢﻳﻼﻋ زوﺮﺑ رد ي
 ﻚﻳژﺮﻨﻴـﺴﻛروا ﻢﺘـﺴﻴﺳ ﻪـﻛ ﻦـﻳا ﺎـﻳ و دراد ﺖﻴﻣوﺮﺤﻣ زا
ﻪﺘﺴﻫ ﺮﻳﺎﺳ ﻖﻳﺮﻃ زا ﺮـﻴﻏ ﻪـﺑ يﺰﻐﻣ يﺎﻫ  مﻮـﺘﻨﻤﮕﺗ ﻪـﻴﺣﺎﻧ
 ﻲﻤﻜـﺷ ﻪـﻠﻤﺟ زاﻪﺘـﺴﻫ و سﻮﺌﻟﺮـﺳ سﻮـﻜﻟ  ﺲﻨﺒﻣﻮـﻛآ   
ﻲﻣ دﻮـﺧ ﺮﻴﺛﺄﺗ ﺖﺤﺗ ار ﺖﻴﻣوﺮﺤﻣ مرﺪﻨﺳ ﻢﻳﻼﻋ زوﺮﺑ ﺪﻧاﻮﺗ
ﺪﻫد راﺮﻗ . ﻢﺘﺴﻴﺳ ﻪﻛ داد نﺎﺸﻧ ﺮﺿﺎﺣ ﻪﻌﻟﺎﻄﻣ ﺞﻳﺎﺘﻧ ﻪﭼﺮﮔا
 ﻖــ ﻳﺮﻃ زا ﻲﺒﻧﺎــ ﺟ سﻮﻣﻻﺎــ ﺗﻮﭙﻴﻫ ﻚﻳژﺮﻨﻴــ ﺴﻛروا ﻪــ ﻴﺣﺎﻧ
 ﻲﻤﻜﺷ مﻮﺘﻨﻤﮕﺗﻲﻤﻧ مرﺪﻨـﺳ ﻢـﻳﻼﻋ زوﺮـﺑ يور ﺮـﺑ ﺪـﻧاﻮﺗ
 ﺖﻴﻣوﺮﺤﻣﺮﻴﺛﺄﺗ ،ﺪـﺷﺎﺑ راﺬـﮔ  ﻲـﻤﻧ ﻲـﻟو ناﻮـﺗ ﻪـﻴﻘﺑ ﺶـﻘﻧ
ﺖﻤﺴﻗ ﻚـﻴﺒﻤﻴﻟﻮﻜﻴﺗرﻮﻛوﺰﻣ ﻚـﻳژﺮﻨﻴﻣﺎﭘود ﻢﺘـﺴﻴﺳ يﺎـﻫ
 نﻮﭽﻤﻫ ﺲﻨﺒﻣﻮﻛآ ﻪﺘﺴﻫﺖﻓﺮﮔ هﺪﻳدﺎﻧ ار.   
  
 سﺎﭙﺳيراﺰﮔ:   
     وﮋﭘ يارﻮﺷ زا ﻦﻳوﺰـﻗ ﻲﻜـﺷﺰﭘ مﻮـﻠﻋ هﺎﮕـﺸﻧاد ﻲـﺸﻫ
 زا ﻲﻟﺎﻣ ﺖﻳﺎﻤﺣ ﺖﻬﺟﻲﻣ ﺮﻳﺪﻘﺗ ﻲﺗﺎﻘﻴﻘﺤﺗ حﺮﻃ ﻦﻳادﻮﺷ .  
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